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Es ist bckannt, daC man organ ische stick- 
stoffhaltigc Verbindungcn. die am StickstofY- 
atpm noch durch Methyl vcrtrctbairen Wassor- 
stoff enthaltien, in dor Wcise mcthyliercn kanni 
5 daB man sie mlt iibcrschiissigem Formaldehyd 
auf hohcre Tempera tur erhitzt (vgh z. B. 
Bcr. 3S [1905], S. 8S0 und 882 und die Patent- 
sclirift 86520,: KI. 12). ' 

Die Reaktion yeriauft in diesen Fallen in 
.10 der Weise, daB auf Kosten der eingetretehen" 
Mcthylgruppe ein . Toil des Formaldehyds zu 
Ameisensaure bzw. zu Kohlensaure oxydiert 
. . wird. Die Durchfuhrung der Reaktion, die 
in gesdilossenen GefaBen ausgefuhrt .werden 
15 muB, erfordert infoige des . entstehenden 
- . jgroBen Dnickes besondere Vorsichtsmafiregeln.. 

' Es .wiirde nun die uberraschende Beobach- 
: tung gemacht, daB man die Methylie rung von 
. .priniaren Oder sekundaren' Aminen auch mit 
• ao berechneten Mengen Formalhyd (i Mol. fiir 
jede einzufiihrende Methylgruppe) durchfiihren 
kann,. wenn • iman dem Reaktionsgemisch an- 
derc bxydierbare organische Verbindungcn 
auBer Ameisensaure zufiigt, oder seiche Basen 
as der . Methylierurig unterwirf t, die gleichzeitig 
/ einen leicht oxydierbaren Substituehteri, wie 
, ; . die Alkoholgruppe, im Molekul enthalten.- Das 
. • Gelingen dieser Reaktion war in keiner Weise 
. vorauszusehen, weil bekanntlich dem Form- 
so aldehyd und der Ameisensaure eine ganz be-- 

• sondere Stella in bezug auf ihre Reaktions- 

• fahigkeit unter den organ isch en Verbindungen 
zukomnit. Das neue Verfahren, . das sowohl * 
intra- vvie intermolekular yerlauft, bietet weiter 

35 den groBen • Vorteil, daB man die .Oxydation 
und Methylienmg djsrselberi odef zweier yer- 



schicdencr Verbindungcn in cincni Arhcilsgang 
.durchfiilircn kann,. und zvvar unter J^cdin- ' 
gungcn, bei dcncn sich das Entstehcri groBcr 
Driicke vermeidcn laBt.. . : 40 

Bcispiel i. . . ' 

560 TeJle a-Pyrrolidylpropan(i)ol dor Fonncl 
(ygl. Patent 282456) 



CH^ — CH, 

I - I 

CH2 CH — CHOH 
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werden in 1000 Tcilcn Wasser gelost, mit kori-. 
zentrierter Salzsaure bis zur saurch Reaktion. 
vefsetzt und nach Zugabc von '500 Tcilcn 
40 prozen tiger Formaldehydlosimg .4 Stundcn 
im geschlossenen Gef aB auf 1 15 bis 120 ° er- 
hitzt. Nach Beendigung dor Reaktion (Druck . 
ist dann nicht mehr vorhandcn) wird das 
durch Methylicrung am .Stickstoff und gieich- 
zeitiger Oxydation . der Sdtcnkettc .gcbildctc ; 
Aminoketon der Fonhel 



56 



55 



60: 



CH2 — CHj 

CHg CH — CO-CHa 

;.: NCH3 . 



►CHn 
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durch Alkali abgeschieden und mit Ather gc- 
sammelt. Die Ausbeute ist nahezu quanti-: ;.• 
tativ.. 

Das ttrN-Methylpyrrolidylpropan(i)on ist an 70 
in Wasser und in den ublichen organischen. 
Losungsmittcbi leicht losliches Ol von unan* 
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gcnchmchi. stark basischcm Gcmch . uiul idem 
Sicdcpunkt 70 bis 75 ° untcr • 1 2 mm Diuck. 
Das Pikrat schniilzt bci imtijr vorhiTi,t;cm 
Sintorn.' •' 

An Stcllc clcs hicr bcnutzten a-Pyrrolidyl- 
prop.in(i)ols • kann . auch das isoxncrc. a-Pyrro- 
Iid3'lpropan(2)ol 



I 

CH. CH-CH.2 
NH 



.CH{0 H)-CHa 



(vgL Patent 2S3333) Verwcndung findcn. Das 
15 so crhalteric mcthylierte Kelon 

cHo.— cHo : 

CH, CH.CH2COCH3 . 

■ \x v ■ * ■ • ■ • ■• . 
, . \ I ■ • V- 

CH3 

sicdet bei 79 bis 83'' tind 14 mm Druck oder 
as bei 89 bis 92** unter 21 bis 22 mm Druck 

unci stellt vermutlich die razemische i;orm 

dcs in dcr Natur vorkommcnden. Alkaloids 
. . »»IIygrin« dar. Scin Pikrat schmilzt bei 174** 

unter vorhergehcndem Sintern; das Oxim zeigt 
30 aiis Ather odcr Ligroiii iimgelost den Scbmelz- 

pimkt .125®. 

Beispiel.2. 



5.7 Teiie Diacetonalkamin 



35 



(CH3),.c<;^ 



CH3.CH(OHj-CH3 



(Annalen 174 [1874], S. 157 und Bcr. 46 [1913I. 

40 5.4115) werden in 100 Teilen VVasser gelost 
amd nacli dem Ansauern mit Salzsaure mit 
13 Teilen 40 piozcntiger Formaldehydlosung 
4 Stunden bei 115 bis 120** erhitzt. Der. 
Rohreninhalt wird nach dem Alkali schmachen 

45 durdi Natronlauge mit Wasserdampf abge- 
tricbcn und in bekannter Weise anfgearbeitet. 
Die aus ihrer wasserigen Losung durcli Stangen- 
kali a])geschicdenc Base wird mit Ather auf- 
genommen und ubcr Bariumoxyd getrocknct. 

50- Das Diaceton methyl amin < 

* yCHaCOCH,' 

55 Jst ein basisches 01, das bei 50 bis 53° (Ol- 
bad 70 bis 80*') unter 15 mm Druck siedet. 
Die Ausbeute . betragt. 4,5 bis 5 Telle. Die 



i Base ifit farhlos. loicht bcwcglich und lost . '. ; 

! sich spiolcnd in jcdom VcrhiiUnifi in VVnsscr.. 

j Sic hnt cincn rigcntrnnliclicn; mcnll\ol;irli/*on 6*0 

• Genich und crzcugt bri starkcm Eiiiatmiin 
Scliwindel und Kopfschmcrzcn. Auf cin lllir- 
glaschcn .gebracht, ,vcrdanipft sic schnclL 

; Beispicl 3. : 

} Eine wasserige Auflosung von i Teil salz- ; 
s^aurcm Diathylaniin lind i Teil Isopropyl.-; . 
alkohol wird mit der 1V2 Teilen Form aldchyd 
cntsprechenden Mcnge eincr 4oprozcntigcn 
Formaldehydlosung 4 Stunden unter Druck 70 
auf 120° erhitzt und das kauni gcfarbtc Rc- 
aktionsprodukt nach dem Alkalisclunachcn 
mit Natronlauge mit Wasserdampf abgctrio . 
ben. Das tertiare Amin (Diathylmetliylaniin) 
wird in bekannter Weise abgeschieden. Das 75 
bei der .Rcaktion entstandene Accton kann 
als Phenylhydrazon in dem nach deni Ab- 
treiben des saurcn Reaktionsproduktes . mit 
Wasserdampf erhaltenen Destillat nacligcwiesen , 
werden. 80 

I Primare Basen liefern ahnlich wie bei den 
tekanntcn Methoden auch nach diesem Vcr- 
^ahreri je nach der . Mengc des verwcndotcn 
Formaldehyds das sekundarc oder tertiare 
Amin: * 85 

Be is pi el 4. 

I Gcnau wie oben beschriebcn wird i Teil 
salzsaures Pipcridin und i Teil Isopropylalkohol 
mit 2 Teilen Formaldehyd behandelt und in 90 
^blicher Wcisc aufgearbcitet. Durch frak- 
tionierte Destination sind die beiden Reak- 
tionsprodukte Methylpiperidin und Dipipcridyl- 
methan zu trennen. 

! Siedepunkt des Methylpiperidins : 107** unter 95 
743 mm Druck (Ausbeute: 60 Prozent dcr 
Theorie). . • 

1 Siedepunkt des Methanderivats : 103 bis 
io4** unter 14 mm Druck (Ausbeute: 25 Pro- 
ient der Theorie). »oo 

• Patent-Ansprucii: 
I : Verfahren zur Darstellung von N-Mcthyl- 
i ' derivaten organischer Basen, dadurch gc- 

kcnnzeichnet, daB man primarc oder sekun- 105 
i; dare Amine mit mindestens i Molckul 
.; Formaldehyd fiir jede cinzufuhrende Methyl- 

gruppe und, soweit die betreffenden Amine , . 
; nicht gleichzeitig einen leicht oxydierbaren 
r [ Substituenten, wie die Alkohol gru ppe, im 110 

Molekiil enthalten, in Gegenwart oxydier- 
y barer organischer Verbindungen, mit Aus- 

nahme von Ameisensaure und Formalde-. 

hyd, auf hohere Temperatur erhitzt. . 
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